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Oligonukleotidit ovat lyhyitd, 20-30 nukleiinihappoemadsta ké&sittavia, rakenteeltaan muokattuja DNA:n tai
RNA:n analogeja. Niiden ladkinnéllinen k&ytté perinndllisten, virusperdisten ja sydpésairauksien hoitoon on
hitaasti voittamassa alaa. Keskeisimmat ongelmat l&dakekehityksessd ovat soluun vienti ja kohdentaminen
tiettyyn elimeen tai solutyyppiin. Véitoskirjassa on pyritty selvittdmaan, missa madrin oligonukleotidi voidaan
kohdentaa haluttuun elimeen liittdmé&lla siihen rakenne, jonka Kkyseisen solun pinnalla sijaitsevat
proteiinireseptorit tunnistavat. Ty6ssd on kehitetty menetelmid téllaisten oligonukleotidi konjugaattien
valmistamiseksi. Solutunnistukseen kéytettavan rakenteen lisdksi konjugaattiin on liitetty kelatoiva ryhma,
joka sitoo itseensd lujasti Gallium-68 ionin. Kyseinen ioni on positroniemittori, jonka mahdollistaa
positroniemissio tomografian (PET) k&ytdn kuvantamismenetelménd, jolla oligonukleotidin kulkeutumista ja
rikastumista koe-eldimend kaytetyn rotan elimiin voidaan seurata ajan funktiona.

Solutunnistukseen kaytettyja rakenteita tydssa ovat olleet maksahakuinen 7 galaktoosimolekyylid sisaltava
klusteri, sydaninfarktin seurauksena ja syopékasvaimissa ilmentyvdan CD44 reseptorin tunnistava
hyaluronihappoheksameeri  sek& luuhakuinen bisfosfonaatti  (aldendronaatti). Gallium-68 ionin
sitovanaryhménd on kaytetty syklisia N-hydroksimetyyli atsakruunuja. Synteesit on pééosin tehty kiintedén
kantajaan sidottuna. Hyaluronihappokonjugaatin valmistuksessa liuossynteesilla on kuitenkin ollut merkittavé
osuus. Kuvantamismittaukset on tehty Turun PET-keskuksessa yhteistydssa prof Anne Roivaisen ja prof Tiina
Laitala-Leinosen tyéryhmien kanssa. Kaikissa tapauksissa konjugaation on havaittu parantavan rikastumista
haluttuun elimeen. Selkeinta vaikutus on maksahakuisella galaktoosiklusterilla. Lisaksi tytssa on valmistettu
kupari-64 leimattu porfyriinikonjugaatti, jonka odotetaan rikastuvan syépékasvaimiin.

Ty0 on osa Turun yliopiston kemian laitoksella bio-orgaanisen kemian tutkijaryhméssé yli 20 vuoden ajan
tehtyd biokonjugaattien syntetiikan kehitystyota.



